
















In der westlichen Welt ist die Karieshäu-
figkeit in den letzten Jahrzehnten bei An-
wendung klassischer Kriterien (DMF/
dmf) deutlich zurückgegangen. Dennoch 
ist sie nach wie vor ein ungelöstes Prob-
lem, was z. B. mit einem Wert von über 
50% bei deutschen 12-Jährigen deutlich 
wird [21]. Hinzu kommt eine deutlich 
Polarisierung mit 61,1% der Karieserfah-
rung bei nur 10,2% der Probanden [21]. 
Initiale, nichtkavitierte Läsionen sind zu-
dem mit DMF/dmf-Kriterien nicht mess-
bar. Daher könnte die tatsächliche Anzahl 
kariöser Läsionen im Vergleich zu frühe-
ren Jahrzehnten unverändert hoch sein 
[6, 7].
Neben okklusalen sind approxima-
le Flächen bleibender Zähne am häufigs-
ten betroffen. So traten in einer schwe-
dischen Gruppe prophylaktisch intensiv 
betreuter 12- bis 15-Jähriger flächenbezo-
gen 4,3% neue Schmelzläsionen pro Jahr 
auf [17]. Die jährliche Rate der Läsionen, 
die sich von der Schmelz-Dentin-Gren-
ze in die äußere Dentinhälfte ausgebrei-
tet hatten, lag in derselben Altersgruppe 
bei 32,5%. Sobald ein kariöser Prozess das 
Dentin erreicht, muss mit einer schnelle-
ren Ausbreitung des kariösen Defekts in 
Richtung Pulpa gerechnet werden [4]. Die 
meist aus Kunststoffen oder Keramik be-
stehenden Restaurationen müssen lau-
fend repariert oder erneuert werden und 
die Prognose wird mit zunehmender Fül-
lungsgröße schlechter [27]. Die weltwei-
ten Kosten einer mechanisch orientierten 
Kariesversorgung sind erheblich und die 
gesundheitlichen Folgen betreffen über-




Um die Kariesinzidenz zu senken, wird 
der Einsatz von Fluoriden als Goldstan-
dard seit Jahrzehnten intensiv erforscht 
[14, 24]. In einer systematischen Litera-
turübersicht wurde für systemisch und 
lokal wirkende Fluoride ein primärer ka-
riespräventiver Effekt zwischen 22% und 
29% festgestellt [9]. Die lokale Wirkung 
von Fluoriden kommt vor allem bei akti-
ven Initialläsionen zum Tragen [22]. Hier 
ist bereits eine Demineralisierung vor-
handen und die Fluoride wirken entspre-
chend sekundär präventiv [10]. Da kariö-
se Demineralisation ein dynamischer Pro-
zess ist, lassen sich primäre und sekundäre 
Wirkungen nicht eindeutig trennen. Die 
therapeutisch wirksame Fluoridkonzen-
tration ist, auch bei hochkonzentrierten 
Produkten für die professionelle Anwen-
dung, maximal für 24 h gegeben [5]. Bei 
erhöhtem Risiko und Verschiebung der 
oralen Balance in Richtung Karies wer-
den daher zusätzliche Maßnahmen wie 
intraorale Träger mit kontrollierter Fluo-
ridabgabe oder antimikrobielle Substan-




Mithilfe in letzter Zeit eingeführter remi-
neralisierender Produkte soll die Karies-
balance ebenfalls günstig beeinflusst und 
damit verhindert werden, dass kariöse 














wurde für die Wirkstoffkombination Ka-
seinphosphopeptid/amorphes Kalzium-
phosphat (CPP/ACP, Recaldent™, GC Eu-
rope, Leuven, Belgien) ein kariesprotek-
tiver Effekt bei Initialläsionen gezeigt [3, 
28]. Da Kalzium und Phosphat bei gesun-
den Patienten in gesättigter Konzentra-
tion, bei vermindertem Speichelfluss aber 
nur begrenzt verfügbar sind, könnte die-
se Wirkung vor allem bei Patienten mit 
Hyposalivation zum Tragen kommen [7].
Der remineralisationsfördernde Effekt 
von Fluoriden und die Wirkung remine-
ralisierender Substanzen beschränkt sich 
i.d.R. auf die äußere hypermineralisierte 
Schicht, unter der der kariös bedingte Ab-
bau von Mineralen stattfindet [1]. Wün-
schenswert ist jedoch nach aktuellen Ein-
schätzungen, dass auch tiefere Schichten 
durch Einlagerung von Mineralen stabi-
lisiert werden [3, 25]. Idealerweise sollte 
dadurch nicht nur die Progression der Lä-
sionen gestoppt, sondern eine in der Tiefe 




tin-Adhäsive lassen sich initialkariöse 
Approximalflächen nach forcierter Se-
paration mit Keilen versiegeln [15]. Die-
se Methode verhindert das Fortschreiten 
der Läsion über einen Zeitraum von 3 Jah-
ren signifikant wirksamer, als wenn kei-
ne Behandlung durchgeführt wird [16]. 
Die Auswertung der Ergebnisse erfolg-
te anhand direkter Bewertung von Biss-
flügelaufnahmen und Subtraktionsradio-
graphie.
Alternativ steht die Infiltration mit 
einem speziellen dünnflüssigen Kunststoff 
zur Verfügung, der sowohl approximal als 
auch auf Glattflächen anwendbar ist (Icon, 
DMG, Hamburg) [18]. Nach Vorbehand-
lung der Schmelzoberfläche mit Salzsäu-
re wird die aufgelockerte Schmelzstruk-
tur von dem Kunststoff durchdrungen. In 
einer kontrollierten Studie unter univer-
sitären Bedingungen konnte gezeigt wer-
den, dass radiologisch nach 3 Jahren nur 
eine von 26 Läsionen fortgeschritten war 
[19]. Die hypermineralisierte Schmelz-
oberfläche wird durch die Salzsäure bis 
zu einer Tiefe von ca. 40 µm und damit in 
den meisten Fällen annähernd vollständig 
abgetragen [20]. Zudem dringt der Kunst-
stoff im Gegensatz zu Fissurenversiege-
lungen in den Schmelz ein. Daher ist die 
Kunststoffinfiltration als minimal- oder 
mikro-invasive Behandlung einzustufen.
Biomimetische Mineralisation
Seit dem Jahr 2012 steht mit der biomi-
metischen Mineralisation eine neue Me-
thode für die Behandlung von Initialka-
ries zur Verfügung, die ohne Kunststoffe 
auskommt. Mithilfe eines sich selbst orga-
nisierenden, organischen Moleküls („self-
assembling peptide“, SAP) wird eine Neu-
bildung von Schmelzkristallen im Defekt 
gesteuert (Curodont Repair, credentis, 
Windisch, Schweiz) [12]. Das im Produkt 
enthaltene Peptid (P11-4) wird in wäss-
riger Lösung auf den mit 35%iger Phos-
phorsäure (Ätzgel, Orbis Handel GmbH, 
Münster, Deutschland) geätzten, ober-
flächlich intakten Schmelz aufgetra-
gen und dringt in den Läsionskörper ein 
(. Abb. 1). Dort baut es in wenigen Mi-
nuten sich selbst organisierend eine biolo-
gische Matrix auf (. Abb. 2). Dieses drei-
dimensionale Netzwerk besitzt eine hohe 
Affinität zu Kalzium- und Phosphationen. 
Im Verlauf der folgenden Wochen und 
Monate ermöglicht es die Mineralisation 
der frühen Karies bis in die Tiefe durch 
Neubildung von naturanaloger Zahnhart-
substanz aus Kalzium- und Phosphatio-
nen aus dem Speichel, was an einem er-
höhten Mineralgehalt ablesbar ist [12].
Nach In-vitro-Daten findet damit erst-
mals ein Remineralisation in der Tiefe des 
Defekts statt [11]. Die klinische Wirksam-
keit der Methode wurde bereits in einer 
Pilotstudie an der Universität Leeds ge-
zeigt [2]. Die Größe von White-Spot-Lä-
sionen konnte darin über einen Zeitraum 
von 30 Tagen signifikant reduziert wer-
den und war für 6 Monate stabil. Gleich-
zeitig wurden die Läsionen im Vergleich 
zum Ausgangsbefund als signifikant ver-
bessert bewertet (verblindetes Verfahren, 
keine Kontrollgruppe). Die vorliegende 
Publikation beschreibt – als Zwischenbe-
richt einer auf 1 Jahr angelegten Studie – 
die Wirkung der biomimetischen Mine-
ralisation bei Anwendung in approxima-
len Initialläsionen unter Praxisbedingun-




Die prospektive, unkontrollierte Studie 
wurde gemäß ISO 14155:2011 und nach 
den Vorgaben der Deklaration von Hel-
sinki durchgeführt. Sie wurde durch die 
Freiburger Ethik-Kommission Interna-
tional genehmigt (FEKI, Code 012/1035).
Die Studiengruppe, rekrutiert als 
konsekutive Fallserie, umfasste zu Be-
ginn 25 Patienten der Praxis Dr. Markus 
Schlee, mit je einer oder mehreren unbe-
handelten approximalen Initialläsionen. 
Bei der Zwischenauswertung nach 6 Mo-
naten standen 21 Patienten (durchschnitt-
liches Alter 35 Jahre; 9 männlich, 12 weib-
lich) mit insgesamt 26 Läsionen zur Ver-
fügung.
Als primärer Endpunkt der Untersu-
chung wurde die radiologische Verän-

















nach Ablauf von 6 und 12 Monaten fest-
gelegt (definitive Auswertung). Als sekun-
därer Endpunkt diente für die vorliegende 
Zwischenauswertung die Ausdehnung der 
Läsion in Schmelz und Dentin [15].
Ausgangsbefunde und 
klinisches Vorgehen
Der durchschnittliche DMF-T der Pro-
banden betrug 9,0±4,9. Die 26 Läsionen 
wurden zu Beginn (Zeitpunkt D0) nach 
radiologischer Flächenausdehnung den 
Kategorien äußere (E1) oder innere (E2) 
Schmelzhälfte oder äußeres Dentindrit-
tel (D1) zugeordnet (E1: 5 Läsionen, E2: 
20 Läsionen, D1: 1 Läsion, s. . Abb. 5b, 
[15]). Hierfür wurden mithilfe von indi-
vidualisierten Röntgenfilmhaltern (Rinn, 
Dentsply DeTrey, Konstanz) standardi-
sierte digitale Bissflügel- und intraorale 
Einzelfilmaufnahmen erstellt und ausge-
wertet.
Alle Läsionen wurden zu Beginn (Zeit-
punkt D0) mit dem Inhalt von je 1 Am-
pulle des Testprodukts in 50 µl wässri-
ger Lösung (Curodont Repair) behan-
delt (. Abb. 3). Hierfür wurde der De-
fektbereich zunächst mit Kofferdam oder 
Speichelabsorbern (Dry Tips, Mölnlycke 
Health Care, Göteborg, Schweden) tro-
ckengelegt (Assistenz) und mit Finier-
streifen (Epitex Extra Fine, GC Europe, 
Leuven, Belgien) vorgereinigt. Nach Se-
paration des Interdentalraums mit einem 
Holzkeil wurden organische Ablagerun-
gen mit 2%igem Natriumhypochlorit 
(NaOCl) abgewaschen (. Abb. 3a) und 
die Flächen für 20 s mit 35%iger Phos-
phorsäure geätzt (. Abb. 3b). Die Säu-
re wurde schließlich gründlich mit Was-
serspray abgespült (. Abb. 3c) und mit 
komprimierter Luft getrocknet. Die Test-
substanz wurde dann je 2-mal mit der da-
für vorgesehenen Kanüle interdental ap-
pliziert (. Abb. 3d). Zwischen der ersten 
und zweiten Applikation wurde eine Ein-
wirkzeit von jeweils 2,5 min eingehalten, 
nach der zweiten von 5 min.
Nach Ablauf von 6 Monaten (D180) 
wurden erneut Röntgenaufnahmen mit-




Die Bilder wurden vor der Bewertung 
paarweise auf Kontrast und Helligkeit ka-
libriert (Software ImageJ; Version 1.47k, 
Wayne Rasband, NIH, USA). Abweichun-
gen zwischen den Röntgenbildern vom 
Ausgangsbefund (D0) und nach 180 Ta-
gen (D180), die eine Beurteilung behin-
dern konnten, mussten ausgeglichen wer-
den.
Die klinische Bewertung der Rönt-
genbilder, die vorher am Tag der Bewer-
tung kalibriert wurden, erfolgte durch 
3 Untersucher (FR, TS und TH). Die Be-
werter waren hinsichtlich des Aufnahme-
zeitpunkts der Röntgenbilder (D0 und 
D180) verblindet. Der Gesamteindruck 
der radiologischen Veränderungen (pri-
märer Endpunkt) und die Flächenverän-
derungen (sekundärer Endpunkt) wurden 





Klinischer Effekt biomimetischer Mineralisation bei 




































Clinical effect of biomimetic mineralization in approximal 



































gleich von verblindetem Ausgangs- und 
Endbefund beurteilt.
Als Bewertungskategorien für den Ge-
samteindruck standen die Begriffe unver-
ändert (Punktezahl 0), rückgehend (+1) 
oder fortschreitend (−1) zur Verfügung. 
Betrug die Summe aus den drei Einzel-
auswertungen +3 oder +2, wurde die Lä-
sion final der Kategorie rückgehend zuge-
ordnet, betrug die Summe +1 oder 0 oder 
−1, der Kategorie unverändert, betrug sie 
−2 oder −3, der Kategorie fortschreitend.
Beim sekundären Endpunkt (Flächen-
veränderung) ordneten die drei Untersu-
cher die Läsionen im Konsensverfahren 
wie an der Baseline den Kategorien E0, 
E1, E2 oder D1 zu [15]. Die Auswertung 
beider Endpunkte erfolgte nach Entblin-
dung durch eine weitere Person.
Ergebnisse
Die Auswertung der Bissflügelaufnah-
men 6 Monate nach der Behandlung er-
gab in Bezug auf die globale Veränderung 
der Läsionen (Betrachtung von Strahlen-
durchlässigkeit und Läsionsfläche, pri-
märer Endpunkt) folgende Ergebnisse 
(. Abb. 4): Insgesamt 11 der 26 Läsio-
nen wurden gegenüber dem Anfangsbe-
fund als rückgehend eingestuft (42,3%), 
9 als unverändert (34,6%) und 6 (23,1%) 
als fortschreitend. Die Übereinstimmung 
(κ-Wert) zwischen den Untersuchern war 
mit 0,56 deutlich. Ein Beispiel für eine un-
veränderte Läsion zeigt . Abb. 6, für eine 
rückgehende Läsion . Abb. 7.
Wurde die Veränderung der Läsions-
fläche (sekundärer Endpunkt) zwischen 
Ausgangs- und Endbefund auf Basis der 
Ausdehnung in den Kategorien E0, E1, E2 
und D1 betrachtet, ergab sich ein Anteil 
von 17 unveränderten Läsionen (65,4%), 
gegenüber 8 verkleinerten (30,8%) und 1 
vergrößerten Läsion (3,8%; . Abb. 5a). 
Im Einzelnen blieben 3 von 5 E1-Läsio-
nen (äußere Schmelzhälfte) und 14 von 
20 E2-Läsionen (innere Schmelzhälfte) 
unverändert (. Abb. 5b). Bei den E1-Lä-
sionen wurde 1 vollständige Remission 
(keine kariös bedingte Strahlendurchläs-
sigkeit mehr erkennbar, E0) und 1 Fort-
schreiten zur Kategorie E2 registriert. Bei 
6 E2-Läsionen wurde eine Verkleinerung 
der Läsionsfläche beobachtet. Sie wurden 
nun als E1 (4) bzw. E0 (2) kategorisiert. Bei 
der D1-Läsion wurde dasselbe Phänomen 
beobachtet, sie wurde nach 6 Monaten als 
E2-Läsion eingestuft.
Diskussion
Die Zwischenergebnisse dieser prospekti-
ven, unkontrollierten Studie deuten dar-
auf hin, dass mithilfe der biomimetischen 
Mineralisation eine partielle oder sogar 


























kungen bis in die innere Schmelzhälfte 
gelingen kann. Dies gilt für initiale Läsio-
nen im Schmelzbereich ohne Kavitation 
auf der Basis des Gesamteindrucks (pri-
märer Endpunkt) und der Veränderung 
der radiopaken Fläche (sekundärer End-
punkt) in Bissflügel- oder Zahnfilmauf-
nahmen. Damit wurden die In-vitro-Er-
gebnisse der grundlegenden Publikation 
zu der neuen Methode in der Zeitschrift 
Journal of Dental Research [12] und einer 
weiteren, aktuellen Untersuchung [11] be-
stätigt. Beide zeigen ebenfalls eine Mi-
neralisation in der Tiefe des Schmelzde-
fekts. Damit könnte die Forderung nach 
einer klinisch relevanten Remineralisa-
tion unterhalb der Läsionsoberfläche mit 





Die Röntgenopazität einer Läsion korre-
liert mit dem Mineralgehalt und ist da-
her ein zuverlässiger Parameter, mit dem 
sich De- oder Remineralisation bestim-
men lässt [13]. Insofern kann eine Verbes-
serung des Gesamteindrucks oder eine 
Flächenverkleinerung im Röntgenbild als 
Mineralisation interpretiert werden. Eine 
Remineralisation initialkariöser Läsionen 
erfolgt mit bisherigen präventiven Verfah-


























































haltenen Minerale einwirken, in den äu-
ßeren 40 µm und ist daher vermutlich 
radiologisch nicht nachweisbar [1]. Eine 
Mineralisation ist aufgrund publizierter 
Untersuchungen zur biomimetischen Mi-
neralisation auch jenseits dieser Schicht-
tiefe anzunehmen, was in der vorliegen-
den Untersuchung bestätigt wurde.
Die durchschnittliche Dicke approxi-
maler, nichtkavitierter Schmelzläsionen 
beträgt etwa 350 µm [20], sodass bei Ver-
besserung der Läsionsfläche von einer 
E2- zu einer E0-Läsion (2 Läsionen in 
der vorliegenden Studie) mit biomimeti-
scher Mineralisation eine deutlich größe-
re Tiefenwirkung angenommen werden 
kann als bei bisher verfügbaren Produk-
ten. Für vergleichbare Verfahren wie ap-
proximale Versiegelung und Infiltration 
erfolgte die Auswertung ebenfalls mithil-
fe von Röntgenaufnahmen. Mögliche al-
ternative Verfahren wie die digitale fiber-
optische Transillumination (DiagnoCam, 
KaVo, Biberach, Deutschland) sind noch 
nicht ausreichend dokumentiert.
Nur eine der untersuchten Läsionen 
zeigte im Röntgenbild eine Verschlechte-
rung, also eine Vergrößerung der radio-
paken Fläche. Dabei handelte es sich um 
eine Erweiterung von der äußeren (E1) 
in Richtung innere Schmelzhälfte (E2, 
. Abb. 5b). Beim Gesamteindruck der 
Veränderung bewerteten die drei Unter-
sucher dagegen 23,1% der Läsionen als 
fortschreitend im Vergleich zum Aus-
gangsbefund (. Abb. 4). Der Parameter 
klinisch-radiologischer Gesamteindruck 
wurde vorab als primärer Endpunkt defi-
niert und ist als Goldstandard bei der Ein-
schätzung von Approximalkaries anzuse-
hen. Daher muss in der vorliegenden Zwi-
schenauswertung von einem Anteil rück-
gehender, also remineralisierender Läsio-
nen von 42,3% ausgegangen werden.
Die evidente Abweichung zwischen 
Gesamteindruck und Flächenanalyse er-
klärt sich dadurch, dass beim primären 
Endpunkt neben der auf den Röntgen-
film projizierten Fläche Veränderungen 
bei der Strahlendurchlässigkeit der Lä-
sion als Teil des Gesamteindrucks bewer-
tet wurden. Die Strahlendurchlässigkeit 
wurde in der vorliegenden Zwischenaus-
wertung nicht separat bestimmt. In der 
abschließenden Auswertung nach Ablauf 
von 12 Monaten soll dies jedoch mithil-
fe der digitalen Subtraktionsradiographie 
nachgeholt werden.
Vergleich mit anderen Methoden
Hinsichtlich der Indikation Initialkaries 
lassen sich Fluoridierung, Versiegelung 
und Kunststoffinfiltration am ehesten mit 
der biomimetischen Mineralisation ver-
gleichen. Fluoride hemmen in Abhängig-
keit vom pH-Wert die Entkalkung und 
fördern die Remineralisation mit im Spei-
chel vorhandenem Kalzium und Phosphat 
an der Oberfläche [26]. Dieses Wirkprin-
zip von Fluoriden wird auch als anorga-
nisch-chemisch bezeichnet [6]. Dagegen 
ist bei der biomimetischen Mineralisa-
tion mit den selbstorganisierenden Pep-
tiden zusätzlich eine organische Kompo-
nente wirksam. Die Bildung der Biomat-
rix mit Einlagerung von Mineralen imi-
tiert die Vorgänge bei der Schmelzentste-
hung und ähnelt daher einem regenerati-
ven Vorgang [12]. Um den Zugang zum 
Läsionskörper zu ermöglichen, muss die 
Schmelzoberfläche mit Phosphorsäure 
vorbehandelt werden. Starke Säuren oder 




Approximale Versiegelung und Kunst-
stoffinfiltration sind an die chemisch-me-
chanische Adhäsivtechnik mit Komposi-
ten angelehnt. Für beide Verfahren konn-
te im günstigen Fall eine Stabilisierung 
des Ausgangsbefunds gezeigt werden [15, 
16, 19]. Das bedeutet, dass die verwende-
ten Adhäsive und Kunststoffe ein weite-
res Fortschreiten der Karies verhinderten. 
Eine Remission im Sinne einer Wieder-
herstellung der Schmelzstruktur ist schon 
methodisch bedingt nicht möglich. An-
dererseits war bei beiden Methoden der 
Anteil fortschreitender Läsionen im Ver-
gleich zur biomimetischen Mineralisation 
geringer [16, 19].
Die klinische Sicherheit der biomi-
metischen Mineralisation wurde bereits 
in einer klinischen Studie dokumentiert 
[2]. Dabei wurden zwei Fälle von Dentin-
überempfindlichkeit registriert, die mög-
licherweise auf die Reinigungsschritte zu-
rückzuführen sind. In der vorliegenden 
Studie waren keine Nebenwirkungen und 
keine vorübergehende Dentinüberemp-
findlichkeit festzustellen.
Fazit
F  Mit der biomimetischen Minerali-
sation steht erstmals ein Verfahren 
zur Verfügung, mit dem eine Wie-
derherstellung verloren gegangener 
Schmelzkristalle unter der Oberflä-
che, d. h. im Läsionskörper angestrebt 
wird.
F  Die vorliegende Untersuchung an ap-
proximalen Initialläsionen deutet da-
rauf hin, dass diese in vitro gesicherte 
Methode auch klinisch relevante Er-
gebnisse erzielen kann.
F  Längerfristig angelegte, kontrollier-
te Studien mit entsprechenden Ver-
gleichsgruppen stehen noch aus.
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